口腔Streptococcus属及びNeisseria属によるアセトアルデヒト産生の生化学的性質とその代謝機構 by 互野 亮
口腔Streptococcus属及びNeisseria属によるアセト
アルデヒト産生の生化学的性質とその代謝機構
著者 互野 亮
学位授与機関 Tohoku University
学位授与番号 11301甲第18601号
URL http://hdl.handle.net/10097/00126212
 論 文 内 容 要 旨 
              学籍番号 B5DD5022 氏 名 互野 亮 
 疫学研究より口腔がんとアルコール多飲の相関が示されているが、アルコール自体の発がん性は低いこと
が知られている。一方、Neisseriaや Streptococcus属などの口腔細菌が、エタノールやグルコースから発が
ん性を持つアセトアルデヒドを産生することが報告されており、これらの口腔細菌が産生したアセトアルデヒ
ドへの曝露により、口腔がんが誘発される可能性が考えられる。しかし、各細菌のアセトアルデヒド産生機構
についての詳細は全く不明である。そこで本研究では、これらの細菌のアセトアルデヒド産生に対する各種口
腔環境因子が及ぼす影響、及びアセトアルデヒド産生関わる代謝機構について検討した。 
 本研究には、3種のStreptococcus属（S. salivarius、S. mitis、S. mutans）と2種のNeisseria属（N. 
mucosa、N. sicca）を用いた。各種 pHや気相条件下で、菌懸濁液に 100 mM グルコースあるいは 11 mM エタ
ノールを加えた際のアセトアルデヒド産生量をセンサガスクロマトグラフィで測定した。また、その際に産生
された有機酸の測定、各菌のアルコール脱水素酵素と NADH オキシダーゼの活性測定を行い、代謝機構を検討
した。 
 アセトアルデヒド産生は、エタノール由来ではS. mutans以外の全菌種にて確認され、好気条件、弱アル
カリ～中性下で高くなる傾向を示した。一方、グルコース由来では、他菌に比べS. mutansで高かったが、エ
タノール由来と比べるとはるかに少なかった。また、全菌種からアルコール脱水素酵素及び NADH オキシダー
ゼ活性が検出された。 
グルコース由来の代謝機構は、解糖系由来のピルビン酸からアセチルCoA経由で産生されることが推測され
た。S. mutansでは、この経路に関わる酵素活性が高く、産生量が多くなるものと考えられた。一方、エタノ
ールからはアルコール脱水素酵素による一段階反応（エタノール＋NAD+→アセトアルデヒド＋NADH＋H+）によ
って産生されることがわかった。その過程で産生されるNADHは NADHオキシダーゼによってNAD+に再生される
ため、好気中でより効率的にアセトアルデヒドが産生されたと考えられた。また、アルコール脱水素酵素の至
適pHは弱アルカリ性であるため、弱アルカリpHで産生量が高くなったと考えられた。一方、S. mutansでは、
エタノールから酢酸が産生され、エタノールから産生されたアセトアルデヒドが、さらに酢酸へ代謝されたも
のと推測された。 
これらの結果から、口腔常在菌であるStreptococcusやNeisseria属はアセトアルデヒドを産生し、主な代
謝基質はエタノールであるが、食餌由来のグルコースも基質として利用することが明らかになった。アセトア
ルデヒド産生は環境因子により増減し、それはアセトアルデヒド産生に関する代謝経路が、菌種、気相条件な
どにより異なるためであるものと考えられた。本知見は、口腔がんリスクファクターとしての口腔バイオフィ
ルムを考える上で、新たな視点を与えるものと思われる。 
 
 
 
 
